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論　文　内　容　の　要　旨
【背　　景】
　温泉療法は、温泉地の滞在が身体を穏やかに刺激して、自然治癒を促すことを意図しているが、入
浴時突然死など事故の危険性も同居している。日本人は、日常生活でも全身浸漬の高温浴を好む傾向
にある。高温浴での心臓血管系反応は、収縮期血圧の入浴直後の一過性上昇や心拍数増加の持続がみ
られる。これら高温浴後短時間に身体に起こる種々の変化が血栓性疾患発症の引き金になる可能性が
ある。高温浴時の血圧や心拍数の変化や深部体温の変化、線溶活性の低下、血小板の活性化、血液粘
度上昇等の報告があり、温泉気候物理医学会では42℃以上の高温浴は好ましくないとされてきた。
　申請者らの開発した血液専用連続落針式レオメーター（falling needle rheometer： FNR）は、円
筒形容器に充填された血液の中央に８種類の比重の樹脂性ニードルを順次連続落下させることで、剪
断速度に対応した複数のみかけの全血液粘度（apparent whole blood viscosity： aWBV）を１回の流
動性解析で測定できる。またこのFNRでは１回の血液流動性解析において、抗凝固処理していない
少量（4.2 mL）の検体で210秒以内に上記の指標を実測できる。今回申請者らは抗凝固処理を受けて
いない検体でのFNRを用いた検討が、入浴時突然死の因子の検討に資するものではないかと考え、
下記の実験を行った。
【目　　的】
　申請者らは、入浴により生ずる血液の流動性への影響について、抗凝固処理していない血液を検体
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とし、測定器としてFNRを用い検討を行った。　
【対象と方法】
　本試験の全ての手順は、ヘルシンキ宣言を遵守して実施した。本試験の実施計画書は、実施医療機
関の倫理委員会で承認を受けた。本試験の全ての参加者は、試験参加前に文書同意を取得できた健康
な成人のボランティアである。なお予備試験に参加したのは４例、１回入浴試験に参加したのは９
例（内女性１例）、２回入浴試験に参加したのは６例であり、年齢は20歳から35歳までであった。日
本式入浴モデルは、膝下を鉛直方向に伸ばした座位で入浴可能な専用浴槽に加温水道水を流し続け、
健康成人被験者を腋窩まで浸漬した。試験は午前９－11時に空腹時の状態で実施した。予備的な入浴
条件の検討から、湯温42℃、10分間の腋窩浸漬入浴で全血液流動性に変化がみられることが判明した
ため、まず９例に対し湯温42℃、10分間の単回入浴試験を行った。２回入浴試験は６例に対し湯温42 
℃、10分間の入浴を行い、５分の休息後に再び５分間の入浴を行った。全血液流動性の解析は、それ
ぞれの入浴前、出浴直後および出浴10分後について、FNRを用い剪断速度ごとのaWBVを測定し、
高い剪断速度群（剪断速度範囲 150-300 s-1）のaWBVにつき検討を行った。絶対粘度であるaWBV値
はパスカル秒（Pa･s）であらわした。統計解析は、aWBV値についてダネット法を用い行いp<0.05を
もって有意差有りとした。
【結　　果】
　８例の男性被験者、１例の女性被験者を対象に単回入浴試験を行った。血液流動性は９例中６例
において高剪断速度でのaWBVの上昇が観察された。それ以外の３例中１例に入浴後10分の時点で高
剪断速度でのaWBVの上昇が観察された。しかし、これら高剪断速度での血液流動性の変化は入浴前
5.46±0.89、入浴直後5.63±0.78、入浴10分後5.62±0.71 Pa･s（Mean±SD）と統計的有意差は認めら
れなかった。次に、６例の男性被験者２回入浴試験では、全ての症例で高剪断速度にaWBVの上昇が
観察された、１回目の入浴後にaWBV上昇を示したのが３例、２回目の入浴後に上昇を示したのが
３例、２回の入浴後に上昇したのが１例であった。低剪断でのaWBVの変化は、高剪断でのaWBV上
昇と同時に観察された。また、ごく短時間で血液流動性が著しく変化していることがわかった。し
かし、高剪断速度での血液流動性の変化については入浴前6.29±0.50、入浴後6.67±0.53、５分休憩後
6.58±0.66、５分再入浴後6.78±0.48 Pa･s（Mean±SD）と統計的有意差は認められなかった。
【考　　察】
　申請者らは、FNRを用いた検討において、血液は、高剪断速度ではニュートン流体であるが、低
剪断速度では剪断速度が遅くなるにつれて、aWBVは高くなる事を報告している。今回の入浴条件
で、短時間のうちに血液の流動性に変化がみられ、aWBV値の変化は高剪断でも低剪断でも観察され
た。高剪断のaWBVは既存の機器測定値より高い値であったが、これは測定機器の差ではなく、被験
者の血液凝固能の影響と考えた。
　今回の試験結果では、高剪断のaWBV値は個体差が認められたため統計的有意差がみられなかっ
た。しかし、aWBV値の動きによって湯温42℃の高温浴と静水圧の組合わせは血液流動性を変化させ
る因子と考えた。なお、高剪断のaWBV値は、各々のヘマトクリット値で調整することで個体差を軽
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減できると考えている。
　今回の結果で若年成人でもごく短時間で血液流動性が変化していたことは、突然死の因子として注
目すべきと考えた。血液流動性変化が血管の内径調節と同時に出現するならば、入浴による血行動態
の変化は末梢の循環血流量に大きな影響があると考えられる。全血液流動性変化が交感神経や副交感
神経活動の影響か、静水圧や加温という物理現象かはこれからの論点となる。検討対象や入浴条件な
どを変え、更なる検討によって入浴突然死の因子解析が必要と考えた。
【結　　論】
　血液流動性の変化は、42℃以上の湯温および座位で腋窩までの浸漬でみられた。従って申請者らは
42℃以上の湯温の日本式入浴は突然死の因子となる可能性があると考えた。
　また、FNRは臨床適応が可能な即時的かつ鋭敏な血液流動性解析装置であり、末梢血液循環の解
析に有用性が高いと考えた。
論　文　審　査　の　結　果　の　要　旨
【論文概要】
　温泉療法は、温泉地の滞在が身体を穏やかに刺激して、自然治癒を促すことを意図しているが、全
身浸漬の高温浴では、収縮期血圧の一過性上昇や心拍数増加の持続、線溶活性の低下、血小板の活性
化、血液粘度の上昇等が報告されており、温泉気候物理医学会では42℃以上の高温浴は好ましくない
とされている。申請論文は、血液の粘度変化に着目し、抗凝固剤を用いない静脈血について、高温浴
時の見掛の血液粘度の測定を行った。
　本研究実施のため、申請者は、血液専用連続落針式レオメーター（falling needle rheometer： 
FNR）という粘度計を開発した。本装置は、円筒形容器に充填された血液の中央に８種類の比重の
樹脂性ニードルを順次落下させることで、ズリ応力に対応したみかけの全血液粘度（apparent whole 
blood viscosity： aWBV）を測定できる。JIS規格標準粘度液で校正を行い、抗凝固処理していない少
量（4.2 mL）の検体で210秒以内に、正確度±0.8％、再現性±1.0％の精度で血液流動性解析を行える
ことを確認した。
　健康な成人ボランティア（年齢20－35歳）について、湯温42℃の腋窩浸漬入浴条件で、９例に対し
10分間の単回入浴試験を行った。次に、６例に対し、10分間の入浴後、５分休息し、再び５分間の入
浴を行う２回入浴試験を行い、動脈血管に相当する高い剪断速度群（剪断速度範囲 150－300 s-1）の
aWBVを測定した。１回入浴試験では、９例中６例においてaWBVの上昇が観察された。２回入浴試
験では、１回目の入浴後にaWBV上昇を示したのが３例、２回目の入浴後に上昇を示したのが３例で
あった。aWBVの入浴前後の変化率では統計的有意差が得られたが、aWBV値では上昇傾向は認めら
れるものの、個体差が大きく統計的有意差は認められなかった。
　以上の結果より、FNRは数％の血液粘度の変化を検知でき、血液循環の解析に有用な方法である。
また、短時間の高温浸漬浴で血液流動性に変化を生じた機構については、温度や静水圧、血液凝固活
性や自律神経活動などの寄与について、今後研究を進めていく必要があると結論した。
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【研究方法の妥当性】
　本研究の全ての手順はヘルシンキ宣言を遵守し、実施計画書は実施医療機関の倫理委員会で承認を
受けている。全ての参加者は、試験参加前に文書同意を取得できた健康な成人のボランティアであ
り、倫理的に問題はない。学位論文発表会においては、aWBVの変化率についての統計処理結果も示
し、申請論文の統計処理結果を補足しており、研究方法は妥当であると考えられる。
【研究結果の新奇性・独創性】
　血液の粘性は、抗凝固剤処理した血液を用いるのが一般的であるが、申請者は、内因性凝固系の寄
与も含めて評価を試みたことは新奇性がある。また、本研究のために開発したFNRは、非ニュート
ン流体のズリ応力の測定に適した方法であり、少量で短時間に測定でき、独創性の高い装置である。
【結論の妥当性】
　主論文要旨では、42℃以上の全身浸漬の高温浴の入浴時突然死との関連にまで言及しているが、本
研究で測定された血液粘度の変化は数％であり、個体差を考慮すると、即座に入浴時突然死との関連
を結論するには無理がある。この点について、申請者は、先行研究により入浴時突然死の原因因子の
一つとして血液粘度が挙げられていることを示すと共に、本研究では血液粘度が短時間に変化したこ
とから、注意喚起の意を含めて考察として言及した。入浴時突然死との関連付けは今後の研究課題と
するとの説明があった。その他の結論は、法医学、循環器学、流体力学など関連領域における知見を
踏まえても妥当なものである。
【当該分野における位置付け】
　FNRは、動脈系循環に相当する高いズリ応力ばかりでなく、静脈系循環に相当する低いズリ応力
での測定に有効であり、個体差を補正することが可能となれば、今後、循環研究での応用が期待で
き、循環器学の分野でも大変意義深い研究と評価できる。
【申請者の研究能力】
　申請者は、法医学、循環器学や流体力学について学び、適切に本研究を遂行し、貴重な知見を得て
いる。現在も、FNRの装置改良や、個体差を補正できる解析方法などの研究を進めており、申請者
の研究に対する熱意と能力は高いと評価できる。
【学位授与の可否】
　本論文は、独創的手法で新奇性の高い研究結果を有しており、博士（医学）の学位論文にふさわし
いと判定した。
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